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Bevezetés
Az első őssejt-transzplantációt Donnel 
Thomas végezte az ötvenes években 
és Nobel-díjat kapott a beavatkozás 
kidolgozásáért. Akkor még a csont-
velő (CSV) számított elsődleges ős
sejtforrásnak, és szinte kizárólag 
hematológiai kórképek gyógyítására 
használták. Alternatív őssejtforrásként 
merült fel később a köldökzsinórvér 
(KZSV), amivel az első transzplan-
tációt 1988-ban végezték Párizsban, 
egy Fanconi-anaemiás gyermeknél, 
Prof. Gluckman és Dr. Broxmeyer 
vezetésével.1

A mesenchymalis őssejteket (MSC) 
1968-ban írták le először, mint a csont-
velőben található, in vitro kultúrában 
a  tenyésztőedény falához tapadva 
növekedő, fibroblastszerű morfoló-
giát mutató, kolóniaképző sejteket.2 
Terápiás megítélésük az utóbbi évek-
ben óriási fejlődésen ment keresztül 
annak köszönhetően, hogy számos 
preklinikai és klinikai kísérlet bizonyí-
totta hatékonyságukat egyes betegségek 
kezelésében.

Az MSC-k sokfélesége és főbb 
tulajdonságai
MSC-k legnagyobb mennyiségben, mint 
„stroma” őssejtek a csontvelőben (CSV-
MSC) találhatók meg a hematopoetikus 
őssejtek (HSC) mikrokörnyezeteként, de 
ennél sokkal könnyebben hozzáférhető 
forrásuk lehet a zsírszövet vagy a köldök-
zsinór Wharton-kocsonyája (WJ-MSC). 
Az International Society for Cellular 
Therapy (ISCT) három pontban foglalta 
össze az MSC-k közös jellemzőit:3

• a tenyésztőedény aljához kitapadva 
növekednek (adherencia) és fibroblastszerű 
morfológiát mutatnak;

• kifejezik a CD73, CD90, CD105 sejt-
felszíni markereket, de nem hordoznak 
semmilyen vérképző őssejtekre, vérsejt-
fejlődési vonalakra, ill. endothel sejtek-
re jellemző markereket (CD45, CD34, 
CD14, CD11b, CD79α, CD19, CD31);

• képesek csont-, porc- és zsírsej-
tekké differenciálódni in vitro körül-
mények között.

A rendelkezésre álló adatok szerint 
a WJ-MSC-k számos előnnyel bírnak 
a CSV-MSC-vel szemben: kinyerésükhöz 

nincs szükség fájdalmas CSV-aspirációra, 
és viszonylag nagy számban kinyerhe-
tők a Wharton-kocsonyából; ráadásul 
a WJ-MSC-k fiatalabb sejtvonalakat kép-
viselnek, hiszen felületükön embrionális 
markereket is kifejeznek. A WJ-MSC-k 
jobban szaporíthatók laboratóriumi kö-
rülmények között és plasztikusabb sejt-
formák, mint a BM-MSC-k.

Az MSC-k hipoimmunogén, 
gyulladáscsökkentő és 
immunszuppresszív tulajdonsága
Az MSC-k hipoimmunogén tulajdonsága 
– amely az allogén, sőt a xenogén transz-
plantációk esetén elmaradó immunvá-
laszt jelent – azzal magyarázható, hogy 
felületükön nem fejeznek ki MHC II, ill. 
csak kis mennyiségben fejeznek ki MHC 
I antigéneket. Ebből adódóan a betegek 
kezelése nem igényel autológ MSC-t, és 
elvileg bármely egészséges donor MSC-je 
felhasználható terápiák indítására.4

Az ischaemiás vagy sérült szövetek 
szinte „vonzzák” a mesenchymalis őssej-
teket. A folyamat hátterében a felületükön 
található, a sejtek migrációjában fontos 
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szerepet betöltő kemokin receptorok 
állnak. Az MSC-k is sokféle biológiailag 
aktív mediátort termelnek, amelyek di-
rekt vagy indirekt úton közreműködnek 
a regeneráció folyamatában. A gyulla-
dás helyszínén pl. az MSC-k olyan mo-
lekulákat bocsátanak ki, amelyek lokális 
gyulladáscsökkentő tulajdonságúak.5 
A  mesenchymalis őssejtek gátolják az 
immunválaszban fontos szerepet betöltő 
T-, B-, NK-, antigénprezentáló sejtek ak-
tivitását, egyes T-helper sejtek apoptózisát 
idézik elő és fokozzák az immunválaszt 
gátló regulátor T-sejtek osztódását. A rész-
letesebben feltárt kapcsolataikat az 1. ábra 
foglalja össze.

 2004-ben Le Blanc és mtsai első alka-
lommal számoltak be az MSC-k in vivo 
gyulladásgátló és immunszuppresszív 
hatásán alapuló sikeres terápiás beavat-
kozásról. Egy 9 éves – akut lymphoid 

leukaemia miatt allogén csontvelő-
transzplantációval kezelt – kisfiúnál 
kialakult rendkívül súlyos (IV. stádiu-
mú) akut graft versus host (aGVHD) be-
tegséget kezeltek édesanyjától származó 
CSM-MSC-k többszöri adásával.6

Klinikai kísérletek MSC-vel
1995 óta folynak klinikai kísérletek külön-
böző eredetű mesenchymalis sejtekkel, pár-
huzamosan azokkal az alapkutatásokkal, 
amelyek a hatásmechanizmusuk tisztázá-
sára irányulnak. Míg 2012-ben 218 klinikai 
kísérlet folyt különböző eredetű MSC-vel, 
addig napjainkban 254, amelyekből 89 
esetben köldökzsinórból izolált sejtekkel 
történik a kezelés. Egy korábbi cikkünkben 
bemutattuk ezeket a klinikai kísérleteket, 
kiemelve a porc és a máj regenerálásában, 
valamint a GVHD kezelésében folyó klini-
kai kísérletek kimagasló arányát.7 

Napjainkban a WJ-MSC sejtekkel folyó 
kísérletek még szélesebb skálán mozognak: 
egyes autoimmun betegségek (1-es típusú 
diabetes mellitus, sclerosis multiplex, szisz-
témás lupus) mellett, izomdisztrófia és az 
Alzheimer-kór kezelésére is folynak klinikai 
kísérletek. Néhány – az aGVHD megelő-
zését és a már kialakult betegség vissza-
szorítását, valamint néhány autoimmun 
betegség (Crohn-betegség, rheumatoid 
arthritis) kezelését célzó – „trial” azonban 
már eljutott a III. fázisba.8 Preklinikai stá
diumban vannak a legkülönbözőbb dagana-
tos betegségek, perifériális idegkárosodás, 
kardiovaszkuláris szövetek regenerációjára, 
ill. a 2-es típusú cukorbetegség kezelésére 
irányuló vizsgálatok. Azt, hogy ezek közül 
melyek lépnek a klinikai kísérletek közé, 
nem lehet megjósolni, mint ahogyan az 
is kérdéses, hogy mely klinikai kísérletek 
válnak rutin terápiás gyakorlattá.9

1. ábra Az MSC-k és az immunsejtek kapcsolatának sematikus ábrázolása (forrás: Sharma, 2014)
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Az MSC-k szerepe az ALS kezelésében
Az ALS (amyotrophis lateral sclerosis) 
a motoneuron-betegségek leggyakoribb 
fajtája, amely a mozgatóidegek pusztulása 
miatt az izmok gyengüléséhez, sorvadá-
sához és a mozgásképtelenség miatt fellé-
pő szövődmények miatt halálhoz vezet. 
A feltételezett okok között szerepelnek 
mutációk, extracelluláris faktorok, a nem 
idegi „support” sejtek és az immunrend-
szer hibái.10 Az ALS ma még nem teljesen 
ismert mechanizmusának feltárása érde-
kében számos állatkísérletet végeztek, 
és 2003 óta vizsgálják a mesenhymalis 
őssejtekkel történő kezelés lehetőségét 
is: Marconi és mtsai zsírszövetből szár-
mazó MSC-t ültettek SOD1 mutációt 
hordozó transzgenikus egerekbe és bebi-
zonyították, hogy a transzplantáció 4–6 
héttel késleltette a motoros készségek 
romlását.11 Uccelli és mtsai a motoros 
készségek javulását, a testsúly csökke-
nésének lelassulását, valamint a túlélés 
javulását mutatták ki 17 nappal a beadás 
után, ALS egereken.12

Az első humán klinikai kísérleteket 
Mazzini és mtsai végezték: a vizsgálat 
9 betegre terjedt ki, amely során saját 
CSV-ből származó MSC-t alkalmaztak 
nem egységesített mennyiségben a be-
tegek gerincvelőjébe történő injektálás 
formájában. Klinikai javulás nem volt 
tapasztalható, de nem észleltek mel-
lékhatást sem. A vizsgálatokat később 
megismételték 10 további beteg esetében. 
Nem tapasztalták az ALS progressziójá-
nak lassulását, de felgyorsulását sem és 
a kezelést biztonságosnak és jól tolerál-
hatónak minősítették.13

Karussis és mtsai autológ CSV-i 
eredetű MSC-t használtak 19 beteg 
esetén. Néhány alkalommal a sejteket 
szupermágneses vas-oxiddal jelölték. 

A betegek 6-tól 25 hónapig tartó meg-
figyelése során nem fordult elő késői 
mellékhatás, és a legtöbb beteg esetében 
a klinikai állapot stabilizálódását vagy 
enyhe javulását figyelték meg. A jelölt 
sejteket kapott betegek MRI-vizsgálata 
kimutatta, hogy az agyi területen be-
adott sejtek a harmadik agykamrába és 
a subarachnoidealis térbe jutottak át és 
igazolták az MSC-k immunmoduláló 
hatását már 4 órával a sejtek bejuttatása 
után.14

ALS kezelés a Famicord Csoportban
A Famicord Csoport kezelési metódu-
sa arra épül, hogy a WJ-MSC őssejteket 
nagyobb proliferatív potenciál jellemzi, 
mint a CSV eredetűeket. A KRIO Inté-
zet – a Famicord Csoport magyar tagja 
– 2013-ban szabadalmat nyújtott be a WJ 
MSC-k izolálására és feldolgozására vo-
natkozólag. Ezen izolálási és feldolgozási 
elveket figyelembe véve a Famicord Cso-
port lengyel tagja, a Lengyel Őssejtbank 
(PBKM) 2014 októberében megkapta az 
orvosetikai hozzájárulást az ALS-betegek 
lengyelországi kezelésére. Az MSC-k első 
lengyelországi alkalmazása veleszületett 
neurológiai betegségek kezelésében a poz-
nani Orvostudományi egyetem Bioetikai 
Bizottságának határozata (1141/12) alapján 
2014 májusa óta folyamatosan zajlik.

Összefoglalás
Számos tanulmány és klinikai kísérlet fog-
lalkozik a mesenchymalis őssejtek és ezen 
belül a köldökzsinór eredetű MSC-k gya-
korlati jelentőségének megismerésével, 
amelyről áttekintést a www.clinicaltrials.
gov ad. Az itt regisztrált kísérletek folya-
matosan növekvő száma és sokfélesége 
arra enged következtetni, hogy bár koráb-
ban elsősorban a regeneratív orvoslás esz-

közeként jellemezték őket, napjainkban 
egyes autoimmun betegségek ill. aGVHD 
kezelése mellett az ALS kezelésében is 
jelentős szerepet kaphatnak.
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